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Abstract of EP0225832 

The composition contains at least one natural oil of vegetable origin hyperoxygenated by saturation with 
oxygen and intensive and controlled exposure to ultraviolet so as to possess a degree of peroxidation of 
between 30 and 300 expressed as milliequivalents and a content of oxidised glycerides of between 5 and 
40, the definition of this oil in UV spectrophotometry being from 1 to 6 for the factor E 270 and from 8 to 
60 for the factor E 232. 
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a) Composition medicamenteuse destinee a 
etre utiiisee pour le traitement des hemorroTdes ; 

b) caracterise en ce qu'eile contient au moins 
une huiie nature He d'origine vegetale hyperoxygenee 
par saturation en oxygene et exposition intensive et 
controlee aux ultraviolets de facon a presenter un 
taux de peroxydation compris entre 30 et 300 ex- 
prime en milli-equivalents et une teneur en 
glycerides oxydes comprise entre 5 et 40, la 
definition de cette huile en spectrophotometrie UV 
etant de 1 a 6 pour le facteur E 270 et de 8 a 60 
pour le facteur E 232. 
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© Composition medicamenteuse destinee a etre utillsee pour le traitement des hemorroides. 

© a) Composition medicamenteuse destinee a etre utitisee 
pour le traitement des hemorroides ; 

b) caractehse en ce qu elle contient au moins une huile 
naturelle d'origine vegetale hyperoxygenee par saturation 
en oxygene et exposition intensive et controlee aux 
ultraviolets de facon a presenter un taux de peroxydation 
compris entre 30 et 300 exprime en milli-equivalents et une 
teneur en glycerides oxydes comprise entre 5 et 40. la 
definition de cette huile en spectrophotometrie UV etant 
de 1 a 6 pour le facteur E 270 et de 8 a 60 pour le facteur E 
232 
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Description 

" Composition medicamenteuse destinee a etre utilisee pour le traitement des hemorroides " 

La presente invention se rapporte a une composition medicamenteuse destinee a etre utilisee pour le 

traitement des hemorroides. 

La poussee hemorroldaire comporte une trilogie traditionnelle: douleur, inflammation, saignement. Les 
patients souffrant d'hemorroVdes savent. malheureusement. a quel point celles-ci peuvent etre genantes dans 
la vie quotidienne et souhaitent ardemment qu on leur propose un traitement susceptible de mettre fin a leurs 

m Malgre de nombreuses recherches. on n'a. cependant, par encore pu trouver de medication 
anti-hemorro.daire susceptible de donner entiere satisfaction, cest-a-dire d'une bonne efficacite. d une 
utilisation simple et en meme temps depourvue d effets secondaires ; pour cette raison. de nombreux patients 
se tournent vers la chirurgie pour tenter de trouver un soulagement. 

Independamment de cette solution extreme qui n'est par toujours satisfaisante. le traitement 
antihemorroidaire le plus souvent propose consiste en Implication locale d'une pommage a base d extrait 
hydroalcoolique de levuer de biere. d'huile de foie de fletan. de nitrate de phenyl mercure el ^essence -de thym 
commercialisee par les Laboratoires WHITEHALL de Clichy sous la denomination PREPARATION H . 

Cette composition se montre malheureusement souvent d une efficacite insuffisante et son utilisation n est 
Das toujours depourvue d'effets secondaires. 

La presente invention a pour objet de remedier a ces inconvenients en proposant une composition 
medicamenteuse destinee a etre utilisee pour le traitement des hemorroYdes qui soit susceptible de donner 

entiere satisfaction. • •„-„ 

A cet effet on s'est apergu. de maniere surprenante, que certaines huiles naturelles hyperoxegenees. 
possedaient des qualites propres leur permettant de se montrer nettement superieures aux medicaments 
analogues utilises jusqu'a present pour le traitement des hemorroides, qu'H sag.sse de produ.ts 
d'automedication (PREPARATION H) ou de produits de prescription (cortisoniques, anesthesiants de 

contact) » » 

La possilbilite d'utiliser des peroxydes de corps gras pour le traitement de certaines affections a ete 
mentionnee pour la premiere fois dans le brevet francais n° 2 330 M ; .'utilisation des compositions decntes 
dans ce document n'a, malheureusement, pas permis d'aboutir aux resultats esperes, notamment, a cause de 
problemes de tolerances, et pour cette raison. les recherches visant a ameliorer ces compositions ont ete 
interrompues pendant un certain nombre d'annees. 

Ces recherches ont ete reprises recemment, en liaison avec Hnteret accru du prublic pour les profits 
naturels, et en particulier, pour la medecine dite "douce". 

On a ainsi pu, selon Invention, mettre en evidence des qualites pharmacologiques des huiles 
hyperoxygenees preparees, par exemple, conformement a la mise en oeuvre du precede decnt dans le brevet 
francais n° 2 461 744. 

L'invention concerne une composition medicamenteuse renfermant de tels corps gras. 
Cette composition est caracterisee en ce qu elle contient au moins une huile naturelle d'ongine vegetale 
hyperoxygenee par saturation en oxygene et exposition intensive et controlee aux ultraviolets, de facon a 
presenter un taux de peroxydation compris entre 30 et 300 exprime en milli-equivalents, et une teneur en 
gluderides oxydes comprise entre 5 et 40, la definition de cette huile en spectrophotometry UV etant de 1 a 6 
pour le facteur E 270 et de 8 a 60 pour le facteur E 232. (NF T 60 223) 

Si les huiles definies ci-dessus ne component pas d'element therapeutique de quelque nature qu il soit 
susceptible d'agir sur les problemes cardiovasculaires lies a Tetiologie hemorroTdaire, celles-ci ont des 
proprietes antalgiques, anti-inflammatoires et cicatrisantes representant une contribution exceptionnelle et 
originale d'une therapeutique symptomatique. _ 

Lactivite anti-inflammatoire a ete mise en evidence a partir d'un protocole experimental traditionnel 
d'irritation locale de I'oreilie du rat avec I'huile de croton ; au cours de ses experiences, I'activite de la 
composition objet de l'invention a ete comparee a celle de I'indometacine qui est ranti-inflammatoire utilise 
classiquement ; cette etude realisee chez le rat a permis de conclure que I'administration topique de la 
composition objet de l'invention etait capable de limiter, de fapon nette. la phlogose induite localement par un 
agent irritant. 

L'activite antalgique de cette composition a pu etre demontree par massage de temoins avec des nuiies 
hyperexygenees conformes a l'invention dans le cadre d'etudes cliniques en double aveugle, ou le produit de 
comparaison etait anesthesiant de contact clairement defini par la pharmacopee franpaise. 

Des etudes cliniques realisees en double aveugle contre placebo et d'autres travaux realises en ouvert, ont 
permet de mettre en lumiere une activite cicatrisante indeniable, commune a toutes les huiles d ongme 
vegetale hyperoxygenees repondant a la definition ci-dessus. 

Selon une autre caracteristique de l'invention, la ou les huile(s) hyperoxygenee (s) est(sont) choisie(s) dans 
le groupe forme par Thuile d'arachide, I'huile d'amande douce et I'huile de carthame. 

II a ete trouve que ces huiles presentent a un degre eleve, la triple activite anti-inflammatoire, antalgique et 
cicatrisante susmentionnee, et, en meme temps, se distinguent par une excellente tolerance et une absence 
totale de toxicite. 



2 



0225832A2 I > 



10 



15 



• 0 225 832 
tues dans ce sens (determination de I'indice d'irrflfc primaire cutanee chez 
le lapin. determination de Hndice d'irritation occulaire. etude de la toxicite transmuqueuse chez le laoin 
recherche d'eventuels pouvoirs allergenes...) ont amene sans exception a conclure par un constat d-absence 
totale d .rritalion cutanee ou de toute autre tolerance allergique ou non, qu'il s'agisse de la peau ou des 
muqueuses. 

En pharmacologie humaine, tous les travaux cliniques entrepris ont confirme sans exception les facteurs de 
tolerance mis en evidence par les travaux realises sur I'animal. 

Cette excellente tolerance est particulierement importante dans le cas d une compositions destinee au 
tra.tement des hemorroides, c'est-a-dire d'une affection dans laquelle la muqueuse est profondement atteinte 
et sensible a toute agression. 

Parmi les huiles hyperoxydees mentionnes ci-dessus. on a trouve que I'huile d'amande douce possedait 
des propnetes antalgiques et anti-inflammatoires en faisant un produit particulierement actif dans le traitement 
des hemorroides. 

L'oxygene present dans la composition conforme a 1'invention et libere dans le derme qui est constitue 
uniquement d'oxygene non toxique (c'est-a-dire depourvu de radicaux libres) pourrait agir au niveau des 
terminaisons nerveuses dermiques en empechant le processus douloureux de se former celui-ci semblant 
resulter de I anoxie au niveau des recepteurs epidermiques de la douleur 

Bien entendu, la composition medicamenteuse objet de I'invention peut n'etre constitute que par une ou 
plusieurs huiles naturelles d'origine vegetaie hyperoxygenees repondant a la definition mentionnee T ci-dessus 
; cependant. et selon une autre caracteristique de I'invention, cette composition se presente aussi sous la 20 
forme de gels et suppositoires. 

Ainsi, parmi les formes galeniques possibles de la composition conforme a I'invention, on peut noter un oel 
contenant entre 90 et 95 o/ 0 d'huile d'amande douce hyperoxygenee et entre 4 et 8 o/ 0 d'un excipient a base de 
silice tel que I'AEROSIL 300 commercialise par la Societe DEGUSSA FRANCE a Neuilly Sur Seine 

On a, par exemple, obtenu des resultats particulierement satisfaisants en utilisant un qel avant la 
composition suivante ; y y * 

- Huile d'amande douce hyperoxygenee 93.765 o/o 

- AEROSIL 300 (marque deposee) 6,235 o/ 0 . 

II est remarquable de constater que les huiles hyperoxygenees contenues dans la composition obiet de 

I invention sont denuees de presence de radicaux libres cytotoxiques, qui sont generalement associes a tout 
corps oxyde ; cette absence est de nature a justifier I'emploi de ces compositions en medecine humaine ■ en 
effet I agressivite des radicaux libres sur la peau est bien connue et leur contribution a Tapparition de cancer a 
ete frequemrnent mentionnee. 

II est, en outre, essentiel de mentionner que les compositions objet de I'invention ne sont pas limitees a la 
presence des huiles susmentionnees et que toutes les huiles vegetales peroxydees repondant a la definition 
ci-dessus peuvent parfaitement etre utilisees dans le cadre des compositions conformes a I'invention 

L activite des composit.ons conformes a I'invention sera mise en lumiere grace a I'exemple ci-dessous qui 
est un compte-renu d'essai en double aveugle de I'huile d'amande douce hyperoxygenee en proctoloqie oar 
comparaison a un placebo. ' p 

Tous les patients inclus dans I'essai souffraient d'une affection protologique ; la repartition est la suivante : 40 
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HUILE D'AMANDE 
DOUCE HYPER - 
OXYGENEE 


PLACEBO 


Anite hemorroldaire 


5 cas 


4 cas 


Crise hemorroldaire aigue 


2 cas 


5 cas 


Hemorroide chronique avec 
congestion anale persistante 


6 cas 


4 cas 


Oedeme ano-cutane spontane ou 
post-operatoire 


3 cas 


0 cas 


Papillitte— Crypto papillitte 


2 cas 


3 cas 


Fissure anale simple 
ou compliquee 


3 cas 


7 cas 


Prurit anal 


1 cas 


0 cas 


TOTAL 


22 cas 


23 cas 



Le produit a ete present a raison de 10 gouttes quatre fois par jour, dont I'absorption complete par la peau 
etait obtenue par de legers massages. 

La duree du traitement a ete de dix jours environ. 

En fonction de revolution de la symptomatologie et des signes physiques on a obtenu les resultats globaux 
suivants : 
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HUILE D'AMAN^^ 
DOUCE HYPER- 
OXYGENEE 


PLACEBO 


Resultats excellents 


6 " 




n 




Resultats bons 


12 J 


r 82 % 




t 22 % 


Resultats insuffisants 


4 


ii 


Resultats nuls 


0 


7 



10 



15 



Ainsi, on a obtenu 18 resultats tres satisfalsants ches les 22 sujets traites par I'huile d'amande douce 
hyperoxygenee contre 5 resultats tres satisfaisants ches les 23 sujets traites par I'huile Placebo 

La tolerance clinique a, en outre, etait excellente dans te groupe des sujets traites par la composition 
conforme a I invention. K H 

L'action antalgique et anti-infiammatoire du produit a ete remarquable pour les sujets traites D ar la 
composition conforme a I'invention. 

En conclusion, conformement a invention, il s'est avere que fe traitement d'hemorroides par I'huile 
hyperoxygenee sous sa forme de gel est nettement superieur aux autres produits d'automedication 

Pour retrouver une action anti-inflammatoire ou antalgique telle qu'elle a ete demontree par les travaux 
cl.niques pour les huiles hyperoxygenees. il faut avoir recours a des produits toxiques delivres sur prescription 
medicale. putsqu il s'agit de preparations a base de cortisone ou d'anesthesiants chimiques de contact 
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Revendications 

1°) Composition medicamenteuse destinee a etre utilisee pour le traitement des hemorroides 
caractensee en ce qu'elle contient au moins une huiie naturelle d'origine vegetale hyperoxygenee par 
saturation en oxygene et exposition intensive et controlee aux ultraviolets de facon a presenter un taux de 
peroxydation compris entre 30 et 300 exprime en milli-equivalents et une teneur en glycerides oxydes 
compnse entre 5 et 40, ia definition de cette huile en spectrophotometrie UV etant de 1 a 6 pour le facteur 
E 270 et de 8 a 60 pour le facteur E 232. 

2°) Composition medicamenteuse selon le revendication 1, caracterisee en ce que la ou les huile(s) 
hyperoxygenee(s) est(sont) choisie(s) dans le groupe forme par I'huile d'arachide, I'huile d'amande 
douce et I'huile de carthame. 

3") Composition medicamenteuse selon Tune quelconque des revendications 1 et 2 caracterisee en 
ce que I'huile hyperoxygenee est I'huile d'amande douce. 

4 ) Composition medicamenteuse selon Tune quelconque des revendications 1 a 3. caracterisee en ce 
qu elle se presente sous la forme d un gel ou d'un suppositoire. 

5 ) Composition medicamenteuse selon ia revendication 4, se presentant sous la forme d'un qel 
caracterisee en ce qu'ellecontient entre 90 et 95 <Vo d'huile d'amande douce hyperoxygenee et entre 4 et 
8 0/od'unexcipientabasedesilice. 
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